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STRESZCZENIE
Nadciśnienie tętnicze jest chorobą o niskiej skutecz-
ności leczenia w populacji. Jedną z przyczyn pozosta-
je niedostateczne przestrzeganie zaleceń lekarskich 
przez pacjentów. W licznych pracach służących ocenie 
skuteczności metod poprawy współpracy z pacjenta-
mi na pierwszy plan wysuwa się konieczność uprasz-
czania schematów terapeutycznych, ze szczególnym 
uwzględnieniem łączonych leków wieloskładnikowych 
jako podstawy terapii. Naprzeciw tym wynikom wycho-
dzą autorzy najnowszych wytycznych ESC/ESH 2018 
dotyczących leczenia nadciśnienia tętniczego. Według 
opublikowanych wytycznych u znakomitej większości 
pacjentów terapię powinno się rozpoczynać i kontynu-
ować za pomocą złożonych leków wieloskładnikowych. 
Takie postępowanie znacznie upraszcza schemat te-
rapeutyczny, a dzięki istnieniu preparatów złożonych 
o szerokim zakresie dawek pozwala rozpocząć, a na-
stępnie skutecznie kontynuować terapię jedną tablet-
ką, nawet trójskładnikową. Zalecanym w wytycznych 
ESC/ESH połączeniem w lekach złożonych jest inhi-
bitor układu renina–angiotensyna–aldosteron (RAA) 
z antagonistą wapnia lub lek blokujący układ RAA 
z diuretykiem, zalecanym schematem trójlekowym na-
tomiast inhibitor układu RAA/antagonista wapnia/diu-
retyk. Połączenie inhibitor układu RAA z antagonistami 
wapnia ma prócz wysokiej skuteczności hipotensyjnej 
dodatkową zaletę w postaci zmniejszania częstości 
występowania obrzęków kończyn dolnych, zdarzają-
cych się u chorych przyjmujących antagonistów wapnia 
w monoterapii. Do połączeń wielolekowych umożliwia-
jących stosowanie jednej tabletki w szerokiej grupie 
pacjentów należy połączenie walsartanu z amlodypi-
ną i hydrochlorotiazydem. Walsartan jest najczęściej 
stosowanym w Polsce sartanem; charakteryzuje się 
profilem działań niepożądanych bliskim placebo oraz 
dużą skutecznością hipotesnyjną. Amlodypina jest naj-
dłużej działającym antagonistą wapnia o udowodnionej 
w dużych badaniach klinicznych skuteczności. Dołą-
czenie do tej kombinacji hydrochlorotiazydu, w jednej 
tabletce, umożliwia wypełnienie zaleceń ESC/ESH 2018 
dotyczących leczenia nadciśnienia tętniczego bez ko-
nieczności zmiany schematu terapeutycznego oraz 
pozostanie przy jednotabletkowej terapii nadciśnienia.
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WPROWADZENIE
Skuteczne leczenie nadciśnienia 
tętniczego (AH, arterial hypertension) 
w obecnych czasach wydaje się nie-
zbyt wymagającym wyzwaniem — 
istnieją skuteczne leki obniżające za-
równo wartości ciśnienia, jak również 
zmniejszające ryzyko występowania 
powikłań, znane są metody postę-
powania niefarmakologicznego, do-
stępne są wiarygodne źródła wiedzy 
oraz wsparcie technologiczne do jej 
rozpowszechniania. Dlaczego więc 
nadal skuteczność leczenia jest wy-
soce niezadowalająca?
Od dziesięcioleci choroby ukła-
du krążenia pozostają najczęstszą 
przyczyną zgonów na świecie, a AH 
jest najbardziej rozpowszechnionym 
czynnikiem ryzyka tychże [1]. W 2015 
roku AH przyczyniło się do blisko 
10 mln zgonów na świecie. Co wię-
cej, niezależnie od postępu medycyny 
w ostatnich 30 latach liczba lat nie-
pełnosprawności spowodowanych 
AH wzrosła o 40% od 1990 roku [2]. 
Nadciśnienie jest nie tylko najczęstszą 
patologią układu krążenia (choruje na 
nie około 30–40% dorosłej populacji), 
ale i chorobą o bardzo małej skutecz-
ności leczenia. W Polsce skutecznie 
leczonych jest około 1/3 dorosłej 
populacji [3]. Między innymi z tego 
powodu Europejskie Towarzystwo 
Kardiologiczne (ESC, European Society 
of Cardiology) i Europejskie Towarzy-
stwo Nadciśnienia Tętniczego (ESH, 
European Society of Hypertension) pu-
blikują wytyczne, których celem jest 
propagowanie skutecznych, spraw-
dzonych, bezpiecznych i praktycz-
nych wskazówek dotyczących po-
stępowania w AH, a w konsekwencji 
— poprawa skuteczności leczenia 
nadciśnienia.
Gdzie można upatrywać głów-
nych przyczyn niskiej skuteczności 
terapii AH? W piśmiennictwie w głów-
nej mierze wymienia się nieprzestrze-
ganie zaleceń lekarskich przez pacjen-
tów, skomplikowane schematy tera-
peutyczne, brak wiedzy pacjentów 
na temat choroby, jej konsekwencji 
i sposobów leczenia oraz inercję tera-
peutyczną lekarzy wynikającą z braku 
czasu, nieznajomości zaakceptowa-
nych celów terapeutycznych czy po 
prostu z zaniedbania [4, 5].
W licznych pracach oceniających 
interwencje mające na celu zwiększe-
nie skuteczności leczenia AH poprzez 
poprawę przestrzegania zaleceń le-
karskich, największą skutecznością 
charakteryzuje się uproszczenie sche-
matu terapeutycznego, szczególnie 
przez zmniejszenie liczby przyjmo-
wanych tabletek [6–8]. 
W ŚWIETLE NOWYCH ZALECEŃ
W najnowszych opublikowanych 
przez ESC/ESH w 2018 roku wytycz-
nych postępowania w AH odnoto-
wano kilka istotnych zmian wymu-
szających zmianę schematów po-
stępowania w określonych grupach 
ABSTRACT
The efficacy of hypertension treatment in population 
is very poor. One of the reasons for that is poor pa-
tients’ adherence/compliance to drugs prescribed. In 
studies assessing the effects of different strategies 
to improve patients’ compliance, one of the most suc-
cessful was drug scheme simplification as well as 
more common use of single-pill combination (SPC) 
treatment — limiting the number of prescribed/taken 
tablets. In agreement with those findings, the new ESC/ 
/ESH 2018 guidelines on hypertension management 
recommended starting and continuing hypotensive 
treatment with two drugs in SPC. Such scheme sim-
plifies the everyday drug regime, and thanks to the 
wide dose ranges in SPC drugs allows to start, up-ti-
trate or even add the third drug into a scheme without 
changing the one pill habit. The recommended drug’s 
combination is renin–angiotensin–aldosterone (RAA) 
system blocker plus calcium channel blocker (CCB), 
or RAA system blocker plus diuretic. The three drug 
scheme combines all three groups in one pill. Use of 
RAS antagonist with CCB has, except very potent blood 
pressure lowering effect, another advantage of minimi-
zing the CCB’s side effect — oedema. The combination 
of valsartan/amlodipine/hychrdochlorothiazyde in one 
pill — the most prescribed sartan in our region, long 
acting, well tolerated and efficient CCB (amlodipine) 
with hydrochlorithiazide fulfils the ESC/ESH 2018 re-
commendation for hypertension management with sin-
gle pill combination. This SPC presents high efficacy, 
low side effect ratio and what is the most important 
stays in agreement with ESC/ESH guidelines to limit 
patient’s pill burden and continue with one therapeutic 
scheme, without compromising efficacy.
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chorych [9]. Najważniejsze zmiany 
dotyczą rozpoczynania terapii u osób 
w pierwszym stopniu AH oraz osób 
starszych. Eksperci w jednym z no-
wych punktów wytycznych wyraź-
nie zaznaczają konieczność poprawy 
skuteczności leczenia AH oraz kładą 
nacisk na konieczność identyfikacji 
pacjentów nieprzestrzegających za-
leceń wśród tych, którzy nie uzyskują 
zakładanych celów terapeutycznych.
W zaleceniach z 2018 roku eksper-
ci na podstawie badań klinicznych 
oraz metaanaliz opublikowanych od 
ostatnich wytycznych zaproponowa-
li zmodyfikowany schemat postępo-
wania wśród osób z AH pierwszego 
stopnia i niskim do umiarkowanego 
ryzykiem sercowo-naczyniowym. 
Obecnie po 3–6-miesięcznym okresie 
próby leczenia niefarmakologicznego 
i przy braku kontroli ciśnienia tętni-
czego zaleca się włączenie leczenia 
farmakologicznego. U osób z wyso-
kim ryzykiem sercowo naczyniowym 
w pierwszym stopniu nadciśnienia 
farmakoterapię należy rozpocząć 
równolegle z postępowaniem niefar-
makologicznym. Zmienione zostały 
też wytyczne postępowania u osób po 
65. roku życia, u których leczenie AH 
należy rozpoczynać już przy wartoś- 
ciach skurczowego ciśnienia tętnicze-
go (SBP, systolic blood pressure) 140– 
–149 mm Hg, pod warunkiem ich do- 
brej tolerancji. Wielokrotnie w wy-
tycznych podkreśla się konieczność 
oceny funkcjonalnej osoby starszej 
oraz brania pod uwagę wieku „biolo-
gicznego” pacjentów. Należy również 
podkreślić brak zgody na zaniechanie 
leczenia u osób powyżej 80. roku ży-
cia tolerujących prawidłowe wartości 
ciśnienia tętniczego. Zwrócono także 
uwagę na korzyści płynące z terapii hi-
potensyjnej w przypadku osób z wy-
sokim prawidłowym ciśnieniem tęt-
niczym obciążonych bardzo wysokim 
ryzykiem sercowo-naczyniowym, 
szczególnie wynikającym z współ-
występowania choroby wieńcowej.
W wytycznych, zmianie zaleceń 
rozpoczynania terapii hipotensyjnej 
towarzyszy również obniżenie celów 
terapeutycznych w poszczególnych 
grupach chorych do wartości prze-
ciętnie poniżej 130–139/70–79 mm Hg 
(tab. 1). Tak zwiększone wymagania 
wobec lekarzy prowadzących mają 
ułatwić zaproponowane przez eks-
pertów nowe strategie rozpoczyna-
nia i intensyfikacji leczenia hipoten-
syjnego.
Wielokrotnie w wytycznych pod-
kreśla się konieczność szybkiego osią-
gania skutecznej kontroli ciśnienia 
tętniczego we wszystkich grupach 
chorych, co jest możliwe do osiągnię-
cia przez zastosowanie leków złożo-
nych przy rozpoczynaniu terapii.
W nowym schemacie postępowa-
nia zaleca się rozpoczynanie leczenia 
od leku złożonego dwuskładnikowe-
go — sugerowane połączenia to an-
tagonista receptora dla angiotensyny 
(ARB, angiotensin receptor blocker) lub 
inhibitor konwertazy angiotensyny 
(ACE, angiotensin-converting enzyme) 
z diuretykiem, najlepiej tiazydowym/ 
/tiazydopochodnym lub antagonistą 
wapnia. Argumenty przemawiające 
za takimi zaleceniami znaleźć moż-
na między innymi w pracach Wal-
da i wsp. [10] oraz Thomopoulosa 
i wsp. [11]. Początkowe niewielkie 
dawki w terapii złożonej zwykle są 
bardziej skuteczne niż maksymalne 
dawki monoterapii, przy rzadszym 
występowaniu działań niepożąda-
nych [12]. Zwiększanie dawek leków 
w monoterapii rzadko prowadzi do 
proporcjonalnego obniżenia ciśnie-
nia tętniczego, a znacznie zwiększa 
ryzyko występowania działań niepo-
żądanych. Należy pamiętać o tym, że 
zmiana jednego leku w monoterapii 
na kolejny jest frustrująca zarówno 
dla pacjenta, jak i lekarza, poza tym 
jest czasochłonna i bardzo często nie-
skuteczna.
Równie ważne jest tempo osiąga-
nia celów terapeutycznych, które jest 
istotnie lepsze w przypadku rozpo-
czynania leczenia od terapii złożonej 
w jednej tabletce.
Tabela 1. Cele terapeutyczne leczenia nadciśnienia tętniczego w różnych grupach chorych (na podstawie [9])
Grupa wiekowa Wartości docelowe ciśnienia tętniczego w gabinecie lekarskim
Nadciśnienie  
tętnicze
+ cukrzyca + przewlekła  
choroba nerek
+ choroba  
wieńcowa
+ udar/TIA
18.–65. rż. Cel 130/70–79 niżej, 
jeśli tolerowane
Nie < 120 mm Hg 
SBP
Cel 130/70–79 niżej, 
jeśli tolerowane
Nie < 120 mm Hg 
SBP
Cel < 140 do 
130/70–79, jeśli tole-
rowane
Cel 130/70–79 niżej, 
jeśli tolerowane
Nie < 120 mm Hg 
SBP
Cel 130/70–79 niżej, 
jeśli tolerowane
Nie < 120 mm Hg 
SBP




















TIA (transient ischaemic attack) — przemijający napad niedokrwienny; SBP (systolic blood pressure) — skurczowe ciśnienie tętnicze
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Większość pacjentów z AH do 
osiągnięcia celów terapeutycznych 
wymaga stosowania 2–3 leków [13]. 
Na podstawie dotychczas przepro-
wadzonych randomizowanych ba-
dań klinicznych stwierdzono, że 
skuteczną kontrolę ciśnienia przy 
zastosowaniu 3 leków osiąga około 
80% chorych. Powinno być to wska-
zówką dla lekarzy prowadzących, by 
odważniej stosowali terapię złożoną 
w maksymalnych dawkach, a w razie 
braku sukcesów terapeutycznych, by 
szukali innych potencjalnych przy-
czyn oporności AH.
LEKI ZŁOŻONE
W wytycznych ESC/ESH wie-
lokrotnie powtarza się informacja 
o konieczności stosowania terapii 
złożonej najlepiej w postaci połą-
czeń jednotabletkowych (SPC, single- 
-pill combination) u większości pa-
cjentów. Celem zastosowania dwóch 
leków w postaci jednej tabletki jest 
zwiększenie skuteczności leczenia 
nadciśnienia tętniczego poprzez po-
prawę zarówno stopnia przestrzega-
nia zaleceń lekarskich (adherence), jak 
i wytrwałości w ich przestrzeganiu 
(persistance). W dotychczas przepro-
wadzonych badaniach, w których 
porównywano stosowanie między 
innymi sartanów z antagonistami 
wapnia w formie terapii złożonej 
z wielu tabletek z formami SPC tych 
samych substancji czynnych, wyka-
zano znaczną poprawę stopnia prze-
strzegania zaleceń lekarskich [14], 
jak również ograniczenie pobytów 
na oddziałach ratunkowych i liczby 
hospitalizacji [15], a także liczby ho-
spitalizacji z powodu niewydolności 
serca oraz poważnych incydentów 
sercowo-naczyniowych [16]. W prze-
prowadzonych badaniach zmniejsze-
nie liczby przyjmowanych dziennie 
tabletek wiązało się ze znaczną popra-
wą przestrzegania zaleceń oraz częst-
szym uzyskiwaniem zakładanych 
celów terapeutycznych [6, 12, 17]. 
W dużej metaanalizie Gupty i wsp. 
[12] u osób poddanych terapii złożo-
nej w jednej tabletce zaobserwowa-
no znaczną poprawę przestrzegania 
zaleceń lekarskich oraz polepszenie 
kontroli ciśnienia tętniczego i niewiel-
kie zmniejszenie częstości działań 
niepożądanych. Co więcej, istnieją 
dowody na większą skuteczność tych 
samych substancji czynnych podawa-
nych w postaci SPC w porównaniu 
z lekami stosowanymi oddzielnie.
ELEMENTY TERAPII ZŁOŻONEJ
W terapii AH podstawę stanowi 
5 grup leków hipotensyjnych: anta-
goniści konwertazy angiotensyny, an-
tagoniści receptora dla angiotensyny, 
antagoniści wapnia, diuretyki oraz 
leki beta-adrenolityczne. Każda z tych 
grup charakteryzuje się skutecznością 
hipotensyjną i każda obniża ryzyko 
incydentów sercowo-naczyniowych.
Niewątpliwie podstawą współ-
czesnej terapii powinny być leki 
o udowodnionej skuteczności i bez-
pieczeństwie, z jak najbardziej ko-
rzystnym profilem działań niepożą-
danych.
LEKI WPŁYWAJĄCE  
NA UKŁAD RENINA–ANGIOTENSYNA– 
–ALDOSTERON (RAA)
Inhibitory ACE oraz ARB to dwie 
najczęściej stosowane grupy leków 
hipotensyjnych, charakteryzujące 
się wysoką skutecznością zarówno 
w obniżaniu ciśnienia tętniczego, 
jak również częstości incydentów 
sercowo-naczyniowych. Sartany 
są lekami o najmniejszym odsetku 
pacjentów przerywających terapię 
wśród wszystkich leków hipotensyj-
nych, poza tym mają profil działań 
niepożądanych podobny do placebo 
[11]. Co więcej, spowalniają progresję 
choroby nerek (cukrzycowej i niecu-
krzycowej), jak również zmniejszają 
albuminurię.
Wśród sartanów stosowanych 
w Polsce lekarze najczęściej zapisują 
walsartan. Substancję tę przebadano 
w badaniach klinicznych z udziałem 
bardzo różnorodnych grup pacjen-
tów: od osób obarczonych ryzykiem 
sercowo-naczyniowym (VALUE [Val-
sartan Antihypertensive Long-term Use 
Evaluation], NAVIGATOR [Nateglinid 
and Valsartan in Impaired Glucose Tole-
rance Outcoimes Researches]) do cho-
rych z ciężką niewydolnością serca 
(Val-HeFT [Valsartan Heart Failure 
Trial]).
W badaniu VALUE, które dotyczy-
ło osób z bardzo wysokim ryzykiem 
sercowo-naczyniowym z pierwot-
nym AH, po raz pierwszy zaobser-
wowano zmniejszenie liczby nowych 
przypadków cukrzycy typu 2 w gru-
pie leczonej walsartanem; efekt ten 
nie był zależny od stężenia potasu 
w czasie terapii (NAVIGATOR [18]).
Walsartan może być również sto-
sowany w chronoterapii AH w celu 
przywrócenia prawidłowego rytmu 
dobowego ciśnienia u pacjentów bez 
spadku nocnego [19]. Wykazano rów-
nież wysoką skuteczność połączenia 
walsartanu z hydrochlorotiazydem 
oraz walsartanu z amlodypiną w cało-
dobowej kontroli ciśnienia tętniczego 
w przypadku dawkowania wieczor-
nego u pacjentów z zaburzonym ryt-
mem dobowym. Co więcej, walsartan 
w monoterapii oraz w połączeniach 
z amlodypiną w badaniach osób 
z obturacyjnym bezdechem sennym, 
dawkowany wieczorem, wykazał się 
dużą skutecznością wśród chorych 
zarówno z opornym, jak i nowo roz-
poznanym AH towarzyszącym ob-
turacyjnemu bezdechowi sennemu 
(OSA, obstructive sleep apnea) [20, 21].
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ANTAGONIŚCI WAPNIA
Leki z grupy antagonistów wap-
nia w porównaniu do pozostałych 
grup leków hipotensyjnych charak-
teryzują się większą skutecznością 
w zapobieganiu udarom mózgu, 
niezależnie od osiąganego ciśnienia 
tętniczego na ramieniu. Wydają się 
też bardziej skuteczne od beta-ad-
renolityków w hamowaniu postępu 
miażdżycy czy zmniejszaniu przero-
stu lewej komory. W większości badań 
prowadzonych nad antagonistami 
wapnia w terapii wykorzystywano 
amlodypinę.
Należy pamiętać, że leki z tej gru-
py są obojętne metabolicznie, co jest 
niezmiernie istotne z uwagi na bardzo 
częste współistnienie AH z otyłością, 
dyslipidemią czy zaburzeniami meta-
bolizmu węglowodanów. Antagoniści 
wapnia mogą być także bezpiecznie 
stosowane u kobiet w okresie prokre-
acyjnym. Amlodypina wydaje się też 
naturalnym wyborem w przypadku 
chorych w wieku podeszłym z AH 
niskoreninowym. Co więcej, udo-
wodniono skuteczność amlodypiny 
w połączeniu z blokerami układu 
renina–angiotensyna (RA) w gru-
pie chorych z wysokim ryzykiem 
sercowo-naczyniowym (w badaniu 
ACCOMPLISH [Avoiding Cardiova-
scular Events through COMbination 
Therapy in Patients Living with Systolic 
Hypertension]) i bez choroby wieńco-
wej (w badaniu ASCOT [Anglo-Scan-
dinavian Cardiac Outcomes Trial]).
DIURETYKI
Diuretyki są istotnym elemen-
tem terapii AH – to właśnie ich nie-
dostateczna podaż lub brak leku mo-
czopędnego w schemacie terapeu-
tycznym są wymieniane jako jedne 
z podstawowych przyczyn proble-
mów z osiągnięciem kontroli ciśnie-
nia tętniczego. Diuretyki stanowią 
również bardzo ważną grupę leków 
u osób z upośledzoną funkcją lewej 
komory oraz przewlekłą chorobą ne-
rek. W leczeniu AH wytyczne zalecają 
raczej stosowanie leków tiazydowych 
i tiazydopodobnych niż pętlowych le-
ków moczopędnych.
Nie przeprowadzono dotychczas 
badań bezpośrednio porównujących 
korzyści płynących ze stosowania 
tiazydów vs. pochodne tiazydowe, 
w metaanalizach jednak charaktery-
zują się podobną częstością redukcji 
występowania powikłań sercowo- 
-naczyniowych [11]. Obecnie zaleca-
ne są znacznie mniejsze dawki leków 
tiazydowych niż jeszcze kilkanaście 
lub kilkadziesiąt lat temu. 
PODSUMOWANIE
Zgodnie z najnowszymi schema-
tami postępowania zaproponowa-
nymi przez ESC/ESH leczenie AH 
w większości grup pacjentów nale-
ży rozpoczynać od terapii złożonej 
w jednej tabletce. Stąd na początku 
terapii zalecanymi połączeniami są 
leki z grupy blokerów układu RAA 
z antagonistą wapnia lub blokerów 
układu RAA z diuretykiem.
Obecnie na rynku dostępnych 
jest wiele połączeń leków z grupy 
blokerów układu RAA z antagonistą 
wapnia. To pierwsze połączenie — 
szczególnie złożone z dwóch dobrze 
przebadanych leków o niskim ryzy-
ku objawów niepożądanych (sartany) 
oraz o długim czasie działania — za-
pewnia pacjentom stabilną kontrolę 
ciśnienia tętniczego przez całą dobę. 
Łączne stosowanie leku z grupy blo-
kerów układu RAA z antagonistą 
wapnia ma również dodatkową zaletę 
— zmniejsza częstość występowania 
obrzęków kończyn dolnych, które 
mogą się zdarzyć w grupie chorych 
przyjmujących antagonistów wapnia 
w monoterapii. Co ważne, w związku 
z bardzo częstym współwystępowa-
niem otyłości oraz zaburzeń gospo-
darki węglowodanowej i lipidowej 
(zespół metaboliczny) u pacjentów 
z AH zaleca się stosowanie na przy-
kład walsartanu z amlodypiną, po-
nieważ to połączenie ma neutralny 
wpływ na parametry metaboliczne.
U większości osób wymagających 
leczenia nadciśnienia (pacjenci z cu-
krzycą, przerostem lewej komory, 
z chorobą naczyń mózgowych czy tęt-
nic obwodowych) połączenie bloke-
ra układu RAA z antagonistą wapnia 
w jednej tabletce jest postępowaniem 
z wyboru. Pacjenci nieuzyskujący za-
dowalającej kontroli ciśnienia terapią 
dwulekową powinni otrzymać trze-
ci lek. I tak w przypadku schematu 
układ RAA/antagonista wapnia powi-
nien być to diuretyk, a w przypadku 
schematu układ RAA/diuretyk — an-
tagonista wapnia. Połączenie trzech 
substancji czynnych w jednej tabletce 
jest po pierwsze postępowaniem za-
lecanym przez ESC/ESH, po drugie 
jest wygodne dla pacjenta. Takie po-
łączenie w randomizowanych bada-
niach klinicznych miało potencjał 
kontroli ciśnienia tętniczego u 80% 
pacjentów.
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